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La investigación titulada “Efecto antibacteriano del aceite esencial de las 
hojas de Rosmarinus officinalis (Romero) sobre Pseudomonas aeruginosa 
comparado con Cefepime. Estudio in vitro” realizado en los laboratorios de la 
Universiadad Nacional de Trujillo (2018), tiene como objetivo, determinar el efecto 
antibacteriano del aceite esencial de las hojas de Rosmarinus officinalis (romero) 
sobre Pseudomonas aeruginosa y compararlo con cefepime, estudio in vitrio, con 
lo cual se busca descubrir un nuevo compuesto que permita el tratamiento de esta 
bacteria. El tipo de investigación es básica, analítica, con un diseño experimental, 
la población de estudio está constituida por cepas de Pseudomonas aerruginosa 
cultivadas en laboratorio, en un total de 10 repeticiones por cada concentración, 
con el fin de determinar el efecto del acetite de romero (Rosmarinus officinalis), 
sobre la Pseudomonas aeruginosa. Los resultados de la investigación demostraron 
que el aceite escencial de Rosmarinus officinalis (Romero) obtenido por el método 
de destilación por arrastre a las diferentes diluciones (100%,75%,50%,25%) no 
presenta efecto inhibitorio sobre la la cepa de Pseudomonas a eruginosa, con lo 
que se valida a hipótesis nula planteada en esta investigación. 
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The research entitled "Antibacterial effect of the essential oil of the leaves of 
Rosmarinus officinalis (Romero) on Pseudomonas aeruginosa compared with 
Cefepime. In vitro study "carried out in the laboratories of the National University of 
Trujillo (2018), aims to determine the antibacterial effect of the essential oil of the 
leaves of Rosmarinus officinalis (rosemary) on Pseudomonas aeruginosa and 
compare it with cefepime, study in vitrio, which seeks to discover a new compound 
that allows the treatment of this bacteria. The type of research is basic, analytical, 
with an experimental design, the study population consists of strains of 
Pseudomonas aeruginosa grown in the laboratory, in a total of 10 repetitions for 
each concentration, in order to determine the effect of rosemary acetite (Rosmarinus 
officinalis), on Pseudomonas aeruginosa. The results of the investigation showed 
that the essential oil of Rosmarinus officinalis (Romero) obtained by the method of 
distillation by drag to the different dilutions (100%, 75%, 50%, 25%) does not have 
an inhibitory effect on the strain of Pseudomonas aeruginosa, which validates the 
null hypothesis raised in this investigation. 
 










1.1 Realidad Problemática 
La Pseudomonas aeruginosa es una de las bacterias gram negativas 
intrahospitalarios más extendidas a nivel mundial, siendo la causa de diversas 
infecciones en distintitas partes del cuerpo humano tales como neumonía, 
infecciones del tracto urinario, infecciones de piel sobre todo en pacientes 
quemados, infecciones oculares como la queratitis y hasta bacteriemia. Esta 
amplia colonización se relaciona con estancias prolongadas en las unidades de 
cuidados intensivos (UCI) asociado a respirador mecánico con terapia antibiótica 
de amplio espectro previo o algún grado de inmunodepresión. Es allí donde se 
han reportado  tasas de colonización de hasta un 54%  y una tasa de mortalidad 
del 50 al 70%. (1) 
 
La Pseudomonas aeruginosa es considerada como uno de las bacterias 
intrahospitalarias más globalmente extendidas; ocasiona una amplia gama de 
infecciones, algunas tan severas como sepsis incluso llegando al choque 
séptico, cuadro que se complica aún más, debido a que este patógeno presenta 
resistencia intrínseca a un gran variedad de grupos antibióticos y una gran 
capacidad de desarrollar nuevos mecanismos de resistencia, es también 
asociada a altos índices de mortalidad lo que la convierte en un serio problema 
de salud pública, la diversas patologías causadas por este patógeno se 
encuentran entre las principales causas de morbimortalidad y de discapacidad 
en pacientes hospitalizados. Esta bacteria puede multiplicarse en la mayor parte 
de los ambientes húmedos que contengan mínimas cantidades de compuestos 
orgánicos, ya que pueden emplear cualquier fuente de carbono. (2) 
 
Tal es su distribución que a nivel mundial es el agente etiológico principal 
en el 21% de las infecciones de las vías respiratorias bajas (neumonía), 10% en 
las infecciones del tracto urinario (ITU), 8% en infecciones postoperatorias ,3% 
en bacteriemias y en UCI es la segunda causa de infección intrahospitalaria, 
causando 30% de neumonías, 19% de las infecciones del tracto urinario (ITU) y 
10% de bacteriemias. (3) 
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Además de su amplia distribución nosocomial, actualmente se presenta 
un problema mayor que es la presencia de cepas resistentes de P. aeruginosa. 
Según el reciente informe del Centro de Control de Enfermedades (CDC) existen 
alrededor de 51,000 infecciones asociadas a P. aeruginosa cada año en los 
Estados Unidos, de los cuales alrededor de 6000 (13%) son causada por cepas 
de P. aeruginosa multidrogo resistente (MDR), acortando las posibilidades 
terapéuticas e incrementando la tasa de mortalidad. (4) 
 
En Latinoamérica se observan resultados alarmantemente. Similares 
estudios realizados en México arrojan tasas de infección intrahospitalaria por P. 
aeruginosa de hasta un 19.83%, con altos porcentajes de resistencia a 
antibióticos de amplio espectro tales como la amicacina imipenem y 
piperacilina/tazobactama en un 62,9%, 54,2% y 19,2% respectivamente. 
Estudios realizado en Brasil también reportan casos de resistencia destacando 
a la ceftazidima y al imipenem con tasas de con 90,7%, 82,7% respectivamente, 
que se relaciona con lo encontrado en Chile donde se reportó una resistencia 
alta a ciprofloxacina y levofloxacina del 78,9% y 68,4% respectivamente.  
Mientras que en Cuba se reportó una  resistencia a ceftazidima más baja de tan 
solo un 12,9%.(1,5)  
 
En Perú se han realizado pocos estudios, pero en un estudio realizado en 
Hospital Arzobispo Loayza a 122 pacientes con cultivo positivo para P. 
aeruginosa se encontró que en 62.5% de ellos la infección fue intrahospitalaria y 
solo en un 3.6% fue adquirida en la comunidad. Las tasas de resistencia que se 
mencionan en este estudio son de 19.2% para ceftazidima en los pacientes en 
UCI. (6) 
 
Escalante et al, (2011) estudiaron 51 muestras de Pseudomonas 
aeruginosa, resistentes a ceftazidima y con sensibilidad mínima a 
carbapenémicos, en seis nosocomios de la ciudad de Lima (Perú),  buscando la 
detección de genes productores de beta lactamasas mediante la técnica de 
reacción en cadena de polimerasa. Los resultados obtenidos fueron que el 15,7% 
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de las muestras presentaron genes productores de beta lactamasas además de 
una alarmante tasa de resistencia a los fármacos mencionados.(7) 
 
1.2 Trabajos previos 
1.2.1 INTERNACIONAL 
 
Ozgur Ceylan et al. (Finlandia, 2014) Estudiaron la actividad 
antibacteriana del aceite esencial de Rosmarinus officinalis contra el 
Staphylococcus Aureus, Staphylococcus epidermidis, Pseudomonas 
aeruginosa, Pseudomonas fluorescens, Bacillus cereus mendiante 
mediante técnica de difusión de disco, Obteniendo como resultado que se 
inhibió en un 58,3% la actividad de dichas bacterias por los aceites 
esenciales. (9) 
 
Guerra, (España, 2011), evaluaron la actividad antimicrobiana y 
antioxidante de aceites esenciales de distintas plantas entre ellas el 
Rosmarinus officinallis (romero), usando la técnica de hidrodestilación, 
obteniendo halos de inhibición máximos de 33.75 mm para el aceites 
esenciales de Rosmarinus officinallis frente a Staphylococcus aureus. (15) 
 
Castaño P., et al. Colombia (2010) Evaluaron el efecto 
antimicrobiano del extracto etanólico y del aceite esencial de las hojas de 
Rosmarinus officinali “Romero” sobre distintos microorganismos sobre 
microorganismos, entre ellos la Pseudomonas aeruginosa, encontrando 
que aceite esencial tiene un amplio espectro de acción antimicrobiana con 





Rosales, Lima-Perú (2017), realizo un estudio in vitro de la actividad 
antimicrobiana del aceite esencial de romero (Rosmarinus oficcinalis) contra 
la cepa ATCC 25175 del Streptococcus mutans .Para lo cual utilizó el aceite 
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esencial de romero al 100% comparándolo con clorhexidina al 0.12%. 
Concluyendo que el aceite esencial mostró actividad antibacteriana en los 
cultivos a las 72 horas con un halo de inhibición promedio de 19.3mm 
mientras que la clorhexidina  tuvo mayor actividad antibacteriana a las 168 
horas con un halo de inhibición promedio de 18.4mm. (16) 
 
Rodríguez, et al Lima-Perú (2014) evaluaron el efecto antibacteriano 
del extracto etanólico de Rosmarinus officinalis L. “Romero” sobre cepas de 
Streptococcus pyogenes, Staphylococcus aureus y Pseudomonas 
aeruginosa sometiéndolas a distintas concentraciones (5; 10; 15; 20; 25; 30; 
35; 40; 45 y 50 mg/ml). Encontrando que el extracto no presentaba ningún 
efecto inhibitorio sobre las cepas de Pseudomonas aeruginosa y de 
Staphylococcus aureus; pero si sobre cepas de Streptococcus pyogenes 
observándose halos de inhibición de 8.67mm. y 12.33mm a 
concentraciones de 5 mg/ml y 35 mg/ml respectivamente. (11) 
 
Suárez, Lima-Perú (2013), evaluó la actividad antibacteriana del 
aceite esencial de Rosmarinus officinalis “Romero” sobre Pseudomonas 
aeruginosa obtenida de pacientes con bolsa periodontal en un estudio in 
vitro por el método de difusión en disco donde obtuvo un halo de inhibición 
de 17.0 mm para todos los sembríos. (12) 
 
Cordeiro, et al Lima-Perú (2006). Evaluaron la actividad 
antibacteriana de una disolución alcohólica de las hojas de diversos 
especímenes vegetales entre ellos el Rosmarinus officinalis “Romero”, 
frente a Staphylococcus aureus, Bacillus subtilis, Escherichia coli, 
Enterococcus faecalis y Pseudomonas aeruginosa obteniendo que todas las 
bacterias fueron inhibidas, en su mayoría por el Rosmarinus officinalis 










Salirrosas, Trujillo-Perú (2016), estudio el efecto antibacteriano del 
aceite esencial de Rosmarinus officinalis (Romero), sobre Enterococcus 
Faecalis, utilizando el método de difusión de discos. Donde llego a la 
conclusión de que el aceite esencial de romero posee actividad inhibitoria 
sobre el crecimiento de cepas de Enterococcus Faecalis encontrando un 
promedio de 24.35mm en los halos de inhibición. (14) 
 
1.3 Teorías relacionadas al tema 
 
La Pseudomonas aeruginosa fue aislada por primera vez en cultivos de 
heridas cutáneas en 1882 por Gessard.  (17) La Pseudomonas aeruginosa es un 
bacilo gramnegativo recto o ligeramente curvo que por lo general es móvil con 
un tamaño de entre 0.5 a 1.5 µm que crece mejor en medios aerobios 
produciendo ácidos a partir de azúcares como glucosa y fructosa.  
 
Es un patógeno sin capacidad de fermentación de carbohidratos, 
perteneciente a la familia Pseudomonadacea, cuyo nombre proviene del griego 
“pseudo”, que significa “falso”, “mona” que quiere decir “unidad” o “único” ya que 
estos gérmenes suelen presentarse en parejas de células que semejen una 
célula única y aeruginosa que hace referencia a “color de cobre oxidado” por el 
característico color que toman sus colonias en los cultivos.  
 
Se encuentran por lo general en el suelo, en materia orgánica en 
descomposición, en el agua y dentro del ambiente hospitalario, en ambientes 
húmedos como, los lavabos, los baños, los utensilios de limpieza de pisos, los 
equipos de hemodiálisis y de terapia respiratoria e incluso en las soluciones 
desinfectantes. Es poco común que las personas sean portadoras de este 
microorganismo salvo en pacientes hospitalizados o con algún grado de 




Los factores de virulencia de la Pseudomonas aeruginosa son diversos, 
por lo cual la patogénisidad de esta bacteria puede ser considera multifactorial, 
a pesar de esto podemos clasificarlos en adhesinas y endotoxinas .Los más 
estudiados son el flagelo, las fimbrias o pili, la matriz exopolisacárida, las 
endotoxinas, algunas enzimas y las biopelículas. 
 
  Dentro de los factores que favorecen la adhesión está el alginato, que  
facilita la adherencia a la superficie epitelial pulmonar e inhibe la fagocitosis 
actuando sobre los anticuerpos y atenuando la respuesta del hospedero, 
además sirve de barrera contra los antibióticos, en el grupo de las exotoxinas 
son de destacar la exotoxina A que lisa el endotelio de las células alveolares e 
inhibe la síntesis de proteínas disminuyendo la respuesta inflamatoria ; aunado 
a esto existe el sistema de secreción de tipo III, que es el encargado de la 
secreción de toxinas a nivel intracelular, donde destacan la exotoxina S ,T y U 
que rompen el citoesqueleto de actina de la célula, bloquean la fagocitosis 
favorecen la respuesta inflamatoria causando la lisis celular. Y por último están 
las biopelículas que son agrupaciones bacterianas en la matriz, cuya función es 
dificultar la acción antimicrobiana de algunos fármacos. (1, 18) 
 
 
Las Pseudomonas aeruginosa pueden colonizar diferentes partes del 
cuerpo humano, sin embargo la colonización en personas sanas es baja varían 
de 3-5%   ya que en su gran mayoría la infección se relaciona con el ambiente 
hospitalario y particular en pacientes inmunodeprimidos, largos periodos de 
hospitalización principalmente en unidades de cuidados intensivos (UCI), 
pacientes sometidos a diversos procedimientos invasivos o con antecedentes de 
infecciones graves y uso previo de antibioticoterápia de amplio espectro. Es en 
este medio donde es responsable de hasta el 10% al 20% de las infecciones por 
gramnegativos, hasta un 13.2% a 22.6% en las unidades de cuidados intensivos 
(UCI) y produce una mortalidad del 30% al 40%, fundamentalmente en las 
primeras 24 a 48 horas, sobre todo cuando el foco de infección es  pulmonar y 




Dentro de las infecciones podemos destacar la de las vías respiratorias, 
que es su localización más frecuente y se puede presentar en la neumonía 
asociada a ventilador mecánico y en pacientes que presentan factores de riesgo 
para presentar infecciones a repetición como aquellos que padecen de fibrosis 
quística o enfermedad pulmonar obstructiva crónica (EPOC). Su  infección en el 
tracto urinario se relaciona con el sondaje vesical dentro del periodo de 
hospitalización, tratamiento antibiótico previo, obstrucción de vías urinarias por 
cálculos o malformaciones anatómicas, manipulación instrumentada o cirugía de 
vías urinarias o prostáticas y pacientes con diabetes mellitus tipos 2  (DTM2) mal 
o no controlada. La infección de piel y partes blandas  pueden ir desde la 
infección de una herida quirúrgica hasta la de quemaduras donde la 
Pseudomonas aeruginosa coloniza el tejido muerto o aquel con mala perfusión 
sanguínea. La infección de oído que puede ir desde otitis externa, otitis media 
aguda hasta la mastoiditis. Las infecciones oculares se relacionan con 
inoculación directa por traumatismo o lesiones causadas por el uso de lentes de 
contacto que llevan rápidamente a la perdida de la visión. (19,20) 
 
El mecanismo de resistencia de la Pseudomonas aeruginosa es 
multifactorial que incluyen enzimas modificadoras, como las enzimas 
modificadoras de aminoglucósidos, lactamasas de espectro extendido y Metalo-
lactamasas y adquisición de genes de resistencia a los antibióticos codificados 
por cromosomas o plásmidos. Además, las mutaciones cromosómicas como la 
mutación en ADN girasa y topoisomerasa IV que le otorgan la resistencia a las 
quinolonas y la menor permeabilidad de la membrana para los antibióticos 
también contribuye resistencia antibiótica. Las bombas Efflux MexAB-OprM, 
MexEF-OprN y MexCD-OprJ le confieren resistencia a los antibióticos lactámicos 
y la regulación positiva de las mismas le confiere resistencia a las 
fluoroquinolonas y en parte a los aminoglucósidos. Las lactamasas y las enzimas 
PSE confieren resistencia a carbapenems, cefalosporinas y aztreonam. Además 
la pérdida de OprD, una porina que forma estrecheces transmembrana está 





La cefepima es un antibiótico perteneciente a la familia de las 
cefalosporina específicamente a las de cuarta generación, descubierto en 1994, 
de uso exclusivamente endovenoso, cuyo espectro de acción engloba tanto a 
bacterias gram positivas como negativas aeróbicos. En lo que respecta a su 
mecanismo de acción actúa de la misma forma que el resto de cefalosporinas y 
penicilinas, inhibiendo la tercera etapa de la síntesis de la pared celular 
bacteriana (la síntesis de poliglicanos),  mediante su unión selectiva a las 
llamadas  proteínas de unión para la penicilina tipo 3 (PBP 3), que son las 
responsables de diversidad de procesos de síntesis de dicha pared, de este 
modo causa la lisis bacteriana. (26)} 
 
El espectro ampliado que presenta este fármaco para ciertos patógenos 
como la Streptococcus pneumoniae, Staphylococcus aureus , la Pseudomonas 
aeruginosa , Klebsiella pneumoniae, Proteus mirabilis, Proteus vulgaris, 
Neisseria gonorrhoeae, enterobacter y citrobacter se explica gracias a que la 
cefepima presenta una mayor capacidad de penetración de la membrana 
bacteriana debido a la presencia de los llamados “zwitterion” en su estructura 
química que son iones bipolares, es decir que presentan tanto cargas positivas 
como negativas pero que son eléctricamente neutros, lo cual hace que tengan 
mejor capacidad de paso a través de canales de porinas de la pared celular sobre 
todo en gram negativas, otra de las propiedades de esta droga es su gran 
resistencia a la degradación por las beta-lactamasas bacterianas, ya que no solo 
es capaz de unirse a las PBP-3 antes mencionadas, sino también a las PBP-2 
haciéndola así superior a otras cefalosporinas y una droga de elección para el 
usos contra patógenos generalmente resistenticas como la Pseudomonas 
aeruginosa y la Klebsiella pneumoniae.(27) 
 
Estudios como el realizado por la Sociedad de Medicina Interna de 
Buenos Aires, concluyen, en que los altos niveles plasmáticos y de distribución 
alcanzados por esta droga, además de su baja unión proteica la estabilidad ante 
una posible lisis por las beta-lactamasas bacteriana, hacen de esta cefalosporina 
una muy buena opción para el manejo de infecciones nosocomiales por 
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patógenos resistente y recomiendan su reserva para infecciones graves o 
cuadros sépticos. (28) 
 
El Rosmarinus officinalis ”romero” es una planta mediterránea pertenece 
a la familia Lamiaceae, cuyo nombre etimológicamente proviene del griego 
“rhops” que significa “arbusto”y “myrinos” que significa ”marino” , llamada así 
porque crece cerca de las costas, así mismo el término "officinalis" se aplica a 
muchas especies que son consideradas medicinales. Es arbusto con tallos 
ovalados, hojas planas, agudas, alargadas, pequeñas con forma de lanceolada 
de color verde rutilante, alcanza un tamaño que varía entre  0.5 a 1 metro de 
altura, florece dos veces al año (primavera y otoño) y sus flores se caracterizan 
por  presentar un color azul claro con pequeñas manchas violáceas. (26,27) 
 
El aceite esencial de romero fue obtenido por primera vez en el año 1330 
por Ramón Llull y fue inicialmente empleado en perfumería. En el siglo XVI la 
reina Isabel de Hungría lo utilizó para menguar los síntomas de su reumatismo 
por lo cual también es conocido como “El agua de la reina de Hungría” por lo 
cual se convirtió en uno de los remedios más usados en aquella época 
empleándolo en una variedad de preparados. En la actualidad su uso a quedo 
relegado únicamente a su uso en gastronomía y  como aceite esencial. (27) 
 
El romero crece en climas tropicales, subtropicales y húmedos. Su 
distribución es amplia  abarcando la región del mediterráneo, sur de Europa, 
norte de África, Asia Menor y Sudamérica. En el Perú crece en las tres regiones 
naturales y  hasta los 3,500 msnm, en las laderas de tierras bajas y en lugares 
secos. (27, 28) 
 
Se han detectado variedad de componentes químicos constituyentes del 
Romero siendo clasificados en: ácidos fenólicos, flavonoides, ácidos 
triterpénicos, alcoholes, triterpénicos y aceite esencial, siendo este último el 
componente más estudiado y donde se han descrito variedad de moléculas 




Dentro de los componentes con efecto antibacteriano destacan los 
terpeniodes (diterpenos y triterpenos) cuya acción implica la lisis de la membrana 
celular bacteriana por una serie de compuestos lipofilicos. Los compuestos 
fenolicos y polifenolicos relacionados con la toxicidad contra virus, bacterias y 
hongos debido a que inhiben la actividad enzimática de la pared y además tiene 
una interacción aún no especificada con las proteínas estructurales de dicha 
membrana. Los flavonoides  que forman un complejo con las proteínas solubles 
y extracelulares de la pared celular bacteriana, con un efecto bacteriostático. Los 
alcaloides cuyo  efecto antimicrobiano se atribuye a su capacidad para interferir 
con la síntesis del DNA intercalándose con este. Los taninos, relacionados con 
la capacidad de inactivar las adhesinas microbianas, algunas enzimas y 
proteínas trasportadoras además de formar complejos con la pared celular 
bacteriana. Aceites esenciales formados por una variedad sustancias como: 
Pineno, canfeno, cineol, alcanfor de romero, limonero, eucaliptol, borneol, que 
tienen propiedades anti-inflamatorias al interferir con la liberación de 
mediadores. (26,27) 
 
En conclusión, la capacidad antimicrobiana del Romero se debe a la 
acción de degradación la pared celular bacteriana, ejerciendo este efecto tanto 
en bacterias Gram positivas como en Gram negativas ; aunque estudios 
demuestran mayor efectividad sobre Gram negativas , su acción citotóxica afecta 
directamente a la replicación bacteriana en específico a la  fase de mitosis 
además la lisis de membrana conlleva a una pérdida de iones de potasio, 
aumentan la permeabilidad, disminuyendo su potencial de acción lo que conlleva 
a que las bacterias pierdan su capacidad de movimiento, transporte 
transmembrana y síntesis de ATP, facilitando de este modo el ataque 
inmunológico de las células del hospedero y potenciando el efecto de los 
antibióticos. (27) 
 
Se considera los preparados a base de romero carecen de toxicidad; sin 
embargo, existen reportes de reacciones alérgicas, especialmente expresadas 
como dermatitis de contacto. Asimismo, no es recomendable su uso en personas 
con litiasis biliar debido a que algunos componentes del Romero generan un 
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aumento en el peristaltismo promoviendo un mayor vaciado de la vesícula biliar 
lo cual puede conllevar a la expulsión de los cálculos vesiculares hacia las vías 
biliares y producir su obstrucción. (22,29) 
 
 
1.4 Formulación del Problema 
¿Tiene efecto antibacteriano el aceite esencial de las hojas de Rosmarinus 
officinalis (romero) sobre Pseudomonas aeruginosa comparado con cefepime? 
 
 
1.5 Justificación del estudio  
 
La infección nosocomial por Pseudomonas aeruginosa es una de las 
complicaciones más frecuente en las unidades de cuidados intensivos, tanto a 
nivel mundial como a nivel nacional y local, ya que la tasa  de colonización de 
esta bacteria va en aumento;  aunado a esto existe también un aumento de la 
resistencia antibiótica por parte de la misma, lo que trae como consecuencia que 
cada vez se reduzca más las opciones terapéuticas  y se opte por el uso de 
terapias cada vez más agresivas, prolongadas o el uso de la polifarmacia  para 
obtener un resultado terapéutico óptimo, complicando el cuadro clínico de los 
pacientes, alargando su estancia hospitalaria, e incrementado la tasa de 
mortalidad.  
 
El uso de terapias alternativas a surgido como una respuesta a esta 
realidad, ya que es sabido que muchas de las plantas que encontramos 
comúnmente en nuestro medio, principalmente aromáticas; presentan propiedad 
antimicrobianas, tanto para gérmenes gram positivos como gram regaticos y un 
ejemplo de esto es el Rosmarinus officinalis, mejor conocido como romero, que 
ha demostrado gran actividad antibacteriana frente a diversos agentes en 
diversos estudios in vitro, pero que a su vez muestran resultados discordante 




Es debido a esto, que en el presente estudio se evaluará el efecto 
antibacteriano del aceite esencial de las hojas de Rosmarinus officinalis”romero”, 
sobre Pseudomonas aeruginosa comparado a su vez con cefepime, lo cual 
permitirá demostrar un posible uso como alternativa de tratamiento, 
disminuyendo los diversos efectos adversos de los fármacos comúnmente 




1.6 Hipótesis  
 
H1: El aceite esencial de las hojas de Rosmarinus officinalis (romero) tiene igual 
o mayor efecto antibacteriano sobre Pseudomonas aeruginosa comparado con 
cefepime, estudio in vitrio. 
 
H0: El aceite esencial de las hojas de Rosmarinus officinalis” (romero) tiene 
menor o no tiene efecto antibacteriano sobre Pseudomonas aeruginosa 




1.7.1 OBJETIVO GENERAL  
Evaluar el efecto antibacteriano del aceite esencial de las hojas de 
Rosmarinus officinalis (romero) sobre Pseudomonas aeruginosa y 
compararlo con cefepime, estudio in vitrio.  
 
1.7.2 OBJETIVOS ESPECÍFICOS 
- Determinar la actividad antibacteriana del aceite esencial de las hojas 
de Rosmarinus officinalis (romero) sobre Pseudomonas aeruginosa. 
 





- Comparar el efecto antibacteriano del cefepime y  del aceite esencial de 





2.1. Diseño de Investigación 
 
- TIPO DE INVESTIGACIÓN: El tipo de investigación es básica, analítica- 
experimental. Básica, en razón de busca ampliar el conocimiento sobre 
la realidad, así como de los fenómenos de la naturaleza, permite el 
aumento del conocimiento para responder a preguntas o para que los 
conocimientos adquiridos permitan ser aplicados en otras 
investigaciones. (Hernández, et.al, 2014). Analítica, porque trata de 
entender las situaciones en términos de las relaciones de sus 
componentes e intenta descubrir los elementos que componen cada 
totalidad y las interconexiones que da cuenta de su integración. (Bunge, 
1981).  
 
- DISEÑO DE INVESTIGACIÓN: La investigación fue de diseño 
experimental y ha requerido de la manipulación intencional de las 
variables para analizar sus posibles resultados. Se llevó a cabo para 
analizar si una o más variables independientes afectan a una o más 
variables dependientes y por qué lo hacen. Se realiza un diseño con post 
prueba y grupo control con repeticiones múltiples. 
 
 
RG1                X1        O1  
RG2                X2        O2 
RG3                X3        O3 
RG4               X4         O4 
RG5               X5         O5 






RG: Grupos de estudio 
X1: Dilución del aceite esencial de las hojas de Rosmarinus officinalis 
“romero” al 100% 
X2: Dilución del aceite esencial de las hojas de Rosmarinus officinalis 
“romero” al 75% 
X3: Dilución del aceite esencial de las hojas de Rosmarinus officinalis 
“romero” al 50% 
X4: Dilución del aceite esencial de las hojas de Rosmarinus officinalis 
“romero” al 25% 
X5: Tratamiento con cefepime 
X6: Control negativo: agua destilada 
O: Las observaciones del diámetro del halo de inhibición 
 
2.2. Variables, Operacionalización 
 
VARIABLE 
- Variable Independiente: Aceite esencial de las hojas de Rosmarinus 
officinalis (romero) 
a) No farmacológico: Aceite esencial 
b) Farmacológico: Cefepime (Gold estándar). 
 
- VARIABLE DEPENDIENTE:  
 
a) Efecto antibacteriano  sobre Pseudomonas aeruginosa 
c) Eficacia: Inhibición del crecimiento bacteriano mayor/igual a 17 mm. 
















2.4. Población y muestra  
 















Los aceites esenciales son una 
mezcla de metabolitos 
secundarios responsables de 
otorgar aroma a ciertas 
especies de plantas y están 
compuestos en su mayoría por 
terpenoides.(66) 
 
Los aceites esenciales de los 
extractos de rosmarinus 
officinalis son reconocidos por 
la comunidad científica 








descomposición y la 
obtención de aceite para 




La población será 
dividida en los 
siguientes grupos: 
a) Dilución de romero al 
100% 
b) Dilución de romero al 
75% 
c) Dilución de romero al 
50% 
d) Dilución de romero al 
25% 
e) Cefepime 







RG1                      
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RG3                       
RG4                      
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 Es la propiedad de ciertas 
sustancias de eliminar o inhibir 
el crecimiento de agentes 
bactrianos sin causar daño al 
organismo portador de los 
mismos. (30) 
Se operacionalizará 
mediante los estándares 













- POBLACIÓN: Esta constituida por todas las cepas de Pseudomonas 
aeruginosa cultivadas en el laboratorio de Microbiología de la Universidad 
Nacional de Trujillo 
 
- MUESTRA: Por tratarse de un trabajo experimental se empleó la formula 
estadística de diferencia de promedio sobre halos de inhibición, para 
hallar el número de placas necesarias que validen la investigación. Se 







(𝑋1̅̅̅̅ −𝑋2)̅̅ ̅̅ ̅2
 
= 1.96  
 = 0.84  
: = 17 mm Diámetro del halo de inhibición del Cefepime. 
: = 16 mm Diámetro del halo de no inhibición del Aceite esencial. 
 𝜎: 11.6 
 n =  10 
 
- Unidad de análisis: Cada uno de los cultivos de la cepa de Pseudomonas 
aeruginosa 
 
- Unidad de muestra: Cada placa Petri con la cepa de Pseudomonas 
aeruginosa. 
 
- -Muestreo: Censal 
 
- CRITERIOS DE SELECCIÓN: 
o Criterios de inclusión: 
- Placas Petri con cultivos de con la cepa de Pseudomonas aeruginosa 




- Criterios de exclusión: 
- Cepas que no crecieron en el medio de cultivo. 






2.5. Técnicas e instrumentos de recolección de datos, validez y 
confiabilidad 
 
- LA TÉCNICA Consistirá en la observación directa de los cultivos en
 las placas Petri.   
 
- PROCEDIMIENTO:  
 
- Recolección de la Muestra 
Se realizó la recolección de 10 kg de hojas de Rosmarinus officinalis 
“romero” de la ciudad de Cajamarca, específicamente procedentes del 
distrito de Yonán, (provincia de Contumazá, según coordenadas 
7014’18’’S y 78010’23W) y del Centro Poblado de Agocucho, distrito de 
Cajamarca, según coordenadas 7013’45’’S y 78028’37’’W 
 
- Preparación de la muestra  
Las hojas recolectadas fueron procesadas en el laboratorio de 
Microbiología de la Universidad Nacional de Trujillo, donde se procedió a 
descartar aquellas que presenten signos de enfermedad o 
descomposición como cambios de coloración o friabilidad.  
 
Posteriormente se procedió al lavado con agua destilada de aquellas 
hojas que hayan sido seleccionadas anteriormente, seguido de la 
desinfección de las mismas con hipoclorito de sodio al 0.5% y nuevo 
lavado con agua destila esta vez estéril, para eliminar los sobrantes de 
hipoclorito, dejando secar las hojas a temperatura ambiente para luego 
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preceder al proceso de molido y tamizaje hasta obtener un polvo 
homogéneo. 
 
- Obtención del aceite esencial  
  
El aceite esencial de las hojas de Rosmarinus officinalis”romero” se 
obtuvo mediante la técnica de arrastre a vapor de agua. Se introdujo 100 
g del polvo homogenizado previamente obtenido de las hojas con 500 ml 
de agua destilada en un recipiente de vidrio de 1000 ml de capacidad. 
Luego se sometió dicha solución a una corriente de vapor de agua en 
ebullición que posteriormente pasó por acción de la gravedad a través de 
un refrigerante produciéndose la condensación de la misma obtenido así 
el aceite esencial sin destilar, este proceso se repitió hasta obtener un 
aproximado de 1000ml de muestra. 
 
Para la destilación de la misma de uso sulfato de sodio anhidro (Na2SO4) 
el cual deshidrató las impurezas de agua y dejó el aceite esencial en su 
estado puro.  
 
Finalmente se almacenó todo el aceite esencial obtenido en recipientes 
de vidrio ámbar para evitar de este modo su descomposición lumínica 
bajo una temperatura de entre a 4 y 8°C hasta la fase del análisis 
microbiológico. (41) 
 
- PREPARACIÓN DE LAS CONCENTRACIONES DEL ACEITE 
ESENCIAL DE LAS HOJAS DE Rosmarinus officinalis “Romero” 
 
Para la preparación de las concentraciones del aceite esencial de las 
hojas de Rosmarinus officinalis “romero” se utilizó como diluyente dimetil 
sulfóxido. Se prepararon 3 mL de aceite esencial de romero en las 
concentraciones de 25%, 50%, 75% y 100%. Estas diluciones se 





- REACTIVACIÓN E IDENTIFICACIÓN DE Pseudomonas aeruginosa 
 
Se reactivó la bacteria Pseudomonas aeruginosa en caldo BHI (infusión 
cerebro corazón) y se incubó a 35 ºC durante 24 horas. Terminado el 
tiempo de incubación se observó la turbidez del cultivo y se realizó una 
coloración Gram del mismo para verificar la pureza del cultivo y observar 
la morfología característica de la bacteria, bacilos rectos o ligeramente 
curvados gram negativos. Una vez comprobada la reactivación y pureza 
del cultivo, se sembró en agar TSA (soya tripticasa) e incubó a 35º C por 
24 horas con la finalidad de aislar colonias y obtener cultivos puros para 
su posterior uso. Los cultivos puros se conservaron a una temperatura 
de refrigeración entre 4 a 8 ºC.  
 
- EFECTO “in vitro” DE DIFERENTES CONCENTRACIONES DEL 
ACEITE ESENCIAL DE LAS HOJAS DE Rosmarinus officinalis 
“Romero” SOBRE EL CRECIMIENTO DE Pseudomonas aeruginosa 
COMPARADO CON CEFEPIME 
 
El efecto in vitro de las diferentes concentraciones de aceite esencial de 
las hojas de “Romero” se determinó mediante el método de Kirby-Bauer. 
 
- Preparación del inóculo: A partir del cultivo puro de P. aeruginosa, 
se preparó una suspensión en solución salina fisiológica estéril 
(SSFE) y se estandarizó a la concentración aproximada de 1.5x108 
células/mL, equivalente al tubo Nº 0.5 del Nefelómetro de Mac 
Farland.  
 
- Inoculación de las placas: Dentro de los 15 minutos siguientes al 
ajuste de la turbidez del inóculo, se sumergió un hisopo estéril en la 
suspensión bacteriana y se extendió sobre toda la superficie de la 




Posteriormente se dejó secar la placa a temperatura ambiente 
durante 3 a 5 minutos y se colocaron de forma equidistante cuatro 
discos que contenían 30uL de aceite esencial de hojas de Rosmarinus 
officinalis “romero” en las concentraciones de 25%, 50%, 75% y 
100%. Así también, en otra placa se colocaron discos controles, el 
control negativo contenía 30 uL de dimetil sulfóxido y el control 
positivo contenía 30 ug del antibiótico Cefepime. La incubación se 
realizó a 35ºC durante 18 a 24 horas, transcurrido este tiempo se 
procedió a medir el diámetro de los halos de inhibición del 
crecimiento. En este ensayo se realizaron 10 repeticiones de las 
diferentes concentraciones del aceite esencial de las hojas de 
“romero” y 10 repeticiones de los controles positivo y negativo. 
 
- INSTRUMENTO: El instrumento que se utilizó es la ficha de 
recolección de datos con el fin de observar los halos de inhibición a 
las 24 horas. (Ver Anexo 03)  
 
2.6. VALIDACIÓN Y CONFIABILIDAD DEL INSTRUMENTO 
 
La validación de los instrumentos y los procedimientos usados en la 
investigación serán proporcionados por profesionales expertos de la 
Universidad Nacional de Trujillo, quienes asesoraron las diferentes etapas 
del estudio en laboratorio   
 
 
2.7. Métodos de análisis de datos 
 
La información obtenida fue tabulada en una hoja de Excel, y luego fueron 
analizados en el programa SPSS versión 21.1. Para los gráficos se utilizó el 
diagrama de cajas o bigotes. A partir de los resultados se aplicaron pruebas 
estadísticas para homogenizar la muestra y luego se recurrió al análisis de 
varianza (ANOVA), para evaluar la diferencia significativa entre los 
diámetros. El análisis post ANOVA Tukey o Duncan permitió identificar la 




2.8. Aspectos éticos 
 
En el estudio se tomó en cuenta las medidas de bioseguridad en el 
laboratorio dadas por el Ministerio de Salud. Así mismo se consideró la 
aprobación del Comité de Investigación de la Facultad De Ciencias Médicas 




III.     RESULTADOS 
TABLA 1. 
Actividad antibacteriana del aceite esencial de las hojas de Rosmarinus officinalis 





         




Las medidas de los diámetros de halo inhibitorio en cada una de las 
concentraciones  como son el promedio, la mediana y los cuartiles fueron cero por 














El diámetro promedio de halo inhibitorio encontrado en Cefeime fue de  (30 mm) y 







Concentraciones n Promedio Desviacion  
Estandar 
Cuartiles 
1 2 3 
100% 10 0 0 0 0 0 
75% 10 0 0 0 0 0 
50% 10 0 0 0 0 0 
25% 10 0 0 0 0 0 
Farmaco n Promedio Desviacion  
Estandar 
Cuartiles 
1 2 3 
Cefepime 10 30 3.23 28 29.5 30 




Comparación del  efecto antibacteriano del cefepime  y  del aceite esencial de las 









Entre grupos 7,200 4 1,800 862 0.000 
Dentro de 
grupos 
94 45 2   




La comparación del efecto realizado con el  análisis de varianza de las diferentes 
concentraciones de  aceite esencial de las hojas de Rosmarinus officinalis (romero) 
y  cefepime permite establecer una diferencia altamente significativa (p< 0.01) entre 
los efectos sobre Pseudomonas aeruginosa la cual resulta pertinente realizar un 




Post Anova del efecto antibacteriano del cefepime y  del aceite esencial de las hojas 
de Rosmarinus officinalis (romero) sobre Pseudomonas aeruginosa.  
 
    subconjunto 
0.05 
Tratamiento n 1 2 
25% 10 0   
50% 10 0  
75% 10 0  
100% 10 0  
Cefepime 10   30 




El análisis Post Anova “test de tukey” indica  hay 2 grupos con diferente efecto, el  
No Farmacológico como es aceite esencial de las hojas de Rosmarinus officinalis 
(romero) que  resulto no tener efecto en cualquiera de sus concentraciones y  que 
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existe una diferencia significativa con el efecto de tratamiento farmacológico entre 














Figura 1:  
Efecto antibacteriano del cefepime y  del aceite esencial de las hojas de 






IV.     DISCUSIÓN 
 
Pseudomonas aeruginosa es un importante patógeno oportunista muy 
reconocido por su resistencia a un gran número de antimicrobianos 
convencionales.42 Esta resistencia es conferida, principalmente, por el nivel de 
expresión de la bomba de flujo de salida.43 De la amplia variedad de antibióticos 
utilizados, Cefepima, es uno de los pocos agentes restantes que tiene una 
actividad confiable contra P. aeruginosa. No obstante, debido a su amplio 
potencial neurotóxico44 y a la aparición de nuevas cepas resistente al 
antibiótico45, los estudios se han centrado en la búsqueda de nuevos agentes 
antimicrobianos como los aceites esenciales, los cuales han sido objeto estudio 
durante mucho tiempo.46 
 
De acuerdo a los resultados obtenidos, el aceite esencial extraído de las 
partes aéreas de Rosmarinus officinalis no presenta actividad antibacteriana 
(Tabla 1) sobre P. aeruginosa en ninguna de las concentraciones estudiadas 
(25%, 50%, 75% y 100%), lo cual concuerda con los resultados obtenidos por 
Zaouali et al.47, quienes determinaron que algunas variedades de R. officinalis 
no inhiben el crecimiento de P. aeruginosa ATCC 9027. Sin embargo, estos 
datos no se asemejan a lo hallado por Mekonnen et al.48, quienes reportaron 
que los aceites esenciales de R. officinalis presentan actividad con diámetros 
de inhibición de crecimiento de hasta 17 mm frente a P. aeruginosa de origen 
clínico. Además, Rashid49 también encontró el mismo efecto a dosis entre 




Estas discrepancias halladas en la actividad antibacteriana del aceite 
esencial de R. officinalis podría recaer en su composición química. La 
presencia y ausencia de determinadas moléculas podrían determinar sus 
propiedades. Estudios fitoquímicos señalan que las hojas de R. officinalis 
presentan un gran número de moléculas con propiedades antibacterianas 
como son: α-pineno, β-pineno, alcanfor, canfeno, ésteres terpénicos como el 
alcanfor, linalol, verbinol, terpineol, carnosol, rosmanol, isorosmanol, 3-
octanona, isobanil-acetato y β-cariofileno; los ácidos vanílico, caféico, clo-
rogénico, rosmarínico, carnósico, ursólico, oleanólico, butilínico, betulínico, 
betulina, α-amirina, β-amirina, borneol, y acetato de bornilo50.  
 
No obstante, no solo la presencia de estas moléculas determina sus 
propiedades antibacterianas, sino también su concentración. Entre todos estos 
compuestos, el α-pineno, 1,8-cineol, y alcanfor se encuentran normalmente en 
mayor proporción que los otros, lo cual indicaría que estos son los principios 
activos de R. officinalis. Su presencia porcentual depende en gran medida de la 
variedad, así como de los bioclimas en donde crece.48 Las condiciones 
climáticas como el suelo, clima y la altura sobre el nivel del mar generan 
diferentes cambios en la cantidad y tipos de moléculas presentes.51 Reportes 
indican que las plantas que crecen en suelos silíceos presentan mayores 
concentraciones de α-pineno,52 lo cual reflejaría una posible baja concentración 
de este compuesto en el aceite esencial en estudio, debido a que la zona de 
recolección de la muestra se caracteriza por la presencia predominante de 
suelos del tipo calcáreo sobre los suelos del tipo silíceo.53 
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Además, algunos estudios señalan que una baja concentración de α-
píneno (10-.12%) en el aceite esencial de R. officinalis se correlaciona con una 
ausencia o limitada actividad antibacteriana frente a P. aeruginosa. Esto es 
corroborado por la ausencia de esta actividad en una gran diversidad de 
extractos acuosos e hidroalcohólico provenientes de R. officinalis.54 Estos 
preparados carecen de moléculas de baja polaridad como el α-píneno y 
alcanfor, aislados comúnmente de extractos hexánicos.55 En adición a esto, se 
ha demostrado que los aceites con un porcentaje mayor al 50% de α-píneno 
presentan actividad frente a P. aeruginosa.48  
 
La presencia de alcanfor en concentraciones mayores al 20% en el aceite 
también se correlaciona con una inhibición del crecimiento de P. aeruginosa.49 
Por otra parte, a pesar que el 1.8-cineol exhibe actividad antimicrobiana contra 
diversas cepas bacterianas como Escherichia coli, Staphylococcus typhi, 
Staphylococcus aureus, Staphylococcus intermedius, y Bacillus subtilis56,57,58, 
su alta concentración en los aceites esenciales no determina necesariamente 
una actividad antibacteriana significativa sobre P. aeruginosa.47  
 
La tolerancia de P. aeruginosa a los aceites esenciales de diferentes 
especies esta reportada.59 Varios son los mecanismos que pueden facilitar 
esta susceptibilidad reducida, incluida la permeabilidad reducida de la 
membrana externa y los sistemas de eflujo activos.60 La bomba de eflujo 
MexAB-OprM de P. aeruginosa ha sido hallada como la responsable de este 
mecanismo y la resistencia a diversos antibióticos.61 Se ha demostrado que 
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esta bomba de eflujo es capaz de interferir con la actividad antimicrobiana 
de 1.8-cineol, limitando su eficacia. 
 
Molecularmente, está comprobado la capacidad del α-pineno para inhibir 
bombas de eflujo en microrganismos.62 Un estudio indicó que el α-pineno 
presente en las semillas de Alpinia Katsumadai, inhiben la actividad de CmeABC 
y Cj1687, bombas de eflujo presentes en Campylobater jejuni, aumentando su 
susceptibilidad a la ciprofloxacina, eritromicina y triclosan.63 Todos estos datos 
indicarían la posible carencia de este compuesto en el aceite esencial aislado 
de R. officinalis, debido a principalmente a las condiciones climáticas donde 
creció.   
 
Finalmente, el grupo comparativo determinado por Cefepime evidenció 
una alta actividad antimicrobiana (= 30 mm) sobre P. aeruginosa (Tabla 1). Esto 
indicaría que el aislado clínico en este estudio no presenta un mecanismo de 
resistencia acoplado a las bombas de eflujo. No obstante, se ha reportado que 
la sobreexpresión de las bombas de eflujo MexA-MexB-OprM no da lugar a la 
pérdida de eficacia de Cefepime, independientemente de la concentración de 
inóculo bacteriano, lo cual no permite descartar la presencia de esta bomba en 
el aislado clínico.64  
 
El presente estudio resalta la importancia de la naturaleza de la muestra 
de estudio y de las condiciones climáticas donde se realizó su crecimiento. 
Parámetros como la composición química y presencia porcentual de cada 
componente en las hojas de R. officinalis puede cambiar drásticamente los 
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resultados, que nos conlleva a interpretaciones erróneas. Por otra parte, esta 
investigación demuestra que los aislados clínicos de P. aeruginosa pueden 
presentar diferentes niveles de tolerancia, no solo a los antibióticos sino también 









V.     CONCLUSIONES 
 
De acuerdo a los resultados obtenidos se concluye que: 
 
- El aceite esencial de las hojas de Rosmarinus officinalis “Romero” no tiene 
efecto inhibitorio sobre el crecimiento de Pseudomonas aeruginosa. 
 
- El antibiótico Cefepime presenta efecto inhibitorio sobre Pseudomonas  
aeruginosa.  
 
- Pseudomonas aeruginosa es considerada como resistente al aceite esencial 
de R. officinalis y sensible frente al Cefepime, en estudio in vitro, según los 
criterios del estándar M100 del CLSI. 
 
- Según los resultados, se rechaza la hipótesis alterna de investigación y se 








VI.     RECOMENDACIONES 
 
- Determinar la composición química y porcentual de cada componente del 
aceite esencial de R. officinalis aislado mediante cromatografía de gases 
acoplado a espectrometría de masas (GC/MS) 
- Determinar la variación temporo-espacial de los componentes químicos del 
aceite esencial R. officinalis proveniente de la Ciudad de Cajamarca.  
- Realizar estudios ecogeográfico para determinar las variedades de R. 
officinalis presentes en la Ciudad de Cajamarca. 
- Evaluar el efecto antibacteriano de aceites esenciales de R. officinalis 
obtenidos en diferentes espacio-tiempo sobre el crecimiento de P. 
aeruginosa  
- Evaluar el efecto del α-pineno proveniente del aceite esencial de R. 
officinalis sobre cepas de P. aeruginosa con sobreexpresión de bombas de 
eflujo de salida.  
- Evaluar el efecto sinérgico del α-pineno de R. officinalis y el Cefepime sobre 
cepas de P. aeruginosa con resistencia a este antibiótico.  
- Se debe profundizar estudios sobre el método de obtención de los 
componentes antibacterianos del R. officinalis  como por ejemplo el método 
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Anexo 02: Evidencia Fotográfica 
 
01: OBTENCIÓN DEL ACEITE ESENCIAL DE LAS HOJAS DE Rosmarinus 








































04: CRECIMIENTO BACTERIANO DE Pseudomonas aeruginosa FRENTE 
A CONCENTRACIONES DE ACEITE ESENCIAL DE Rosmarinus officinalis 
“Romero”, DIMETIL SULFÓXIDO Y CEFEPIME (CONTROL NEGATIVO Y 




05: CRECIMIENTO BACTERIANO DE Pseudomonas aeruginosa FRENTE A 
CONCENTRACIONES DE ACEITE ESENCIAL DE Rosmarinus officinalis 
“Romero”, DIMETIL SULFÓXIDO Y CEFEPIME (CONTROL NEGATIVO Y 




Anexo N° 03: Constancia Taxonómica del Rosmarinus Officinalis L. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
